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ed658@univ-amu.fr OU/ET romane.haddadi@univ-amu.fr

MERCI DE METTRE EN SUJET DU MAIL : Concours ED 658 2026 porteur de projet

Ces dossiers seront publiés pour que les candidats postulent.

au plus tard le 3 mars 2026.

INTITULE DU PROJET

Analyse a I'échelle de la cellule individuelle de la réponse d’Escherichia coli a I'acide hypochloreux
Single-cell analysis of the response of Escherichia coli to hypochlorous acid

1- Directrice ou directeur de thése HDR
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Nom de I'UR : Laboratoire de Chimie Bactérienne

Directrice ou directeur de I'UR

Nom Magalon Prénom Axel

2- Codirectrice ou codirecteur de these, le cas échéant

NOM Prénom

Téléphone portable Courriel

Unité de recherche (UR) de rattachement
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Directrice ou directeur de I'UR
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MERCI DE REMPLIR TOUTES LES INFRORMATIONS EN FRANCAIS ET EN ANGLAIS

Description de la problématique de recherche - Project description

L’acide hypochloreux (HOCI) est un oxydant extrémement réactif, produit lors du burst oxydatif
des cellules immunitaires et largement utilisé comme désinfectant. Bien que plusieurs genes
impliqués dans la sensibilité des bactéries a I’'HOCI aient été identifiés, les bases moléculaires
de la réponse au stress HOCI restent encore mal comprises. Des données préliminaires
obtenues au laboratoire réveélent qu'aprés un stress HOCI aigu, une fraction infime de la
population bactérienne (<0,1 %) est capable de reprendre rapidement sa croissance, suggérant
I'existence de mécanismes de tolérance hétérogénes et encore inconnus. Ce projet vise a
décrypter ces mécanismes a I'échelle moléculaire et cellulaire en combinant des approches de
microfluidique et de microscopie single-cell pour suivre les dynamiques de survie, ainsi que des
expériences en bioréacteur de paillasse pour étudier 'adaptation et I'’évolution expérimentale
sous stress HOCI contrélé.

Hypochlorous acid (HOCI) is a highly reactive oxidant produced during the oxidative burst of
immune cells and is widely used as a disinfectant. Although several genes involved in bacterial
sensitivity to HOCI have been identified, the molecular bases of the cellular response to HOCI
stress remain poorly understood. Preliminary data obtained in our laboratory reveal that
following an acute HOCI stress, a very small fraction of the bacterial population (<0.1%) is able
to rapidly resume growth, suggesting the existence of heterogeneous and yet uncharacterized
tolerance mechanisms. This project aims to decipher these mechanisms at the molecular and
cellular levels by combining microfluidic approaches and single-cell microscopy to monitor
survival dynamics, together with bench-scale bioreactor experiments to investigate adaptation
and experimental evolution under controlled HOCI stress.
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Mots clés — Keywords
Acide hypochloreux (HOCI) ; stress oxydant ; réponse bactérienne au stress ; hétérogénéité phénotypique ; analyse

single-cell ; microfluidique ; évolution expérimentale ; Escherichia coli

Hypochlorous acid (HOCI); oxidative stress; bacterial stress response; phenotypic heterogeneity; single-cell
analysis; microfluidics; experimental evolution; Escherichia coli

Thématique / Domaine / Contexte - Theme / Field / Context

Microbiologie ; physiologie bactérienne ; réponses au stress oxydant ; interactions héte—pathogéne ; microbiologie
single-cell ; évolution expérimentale ; microbiologie quantitative

Microbiology; bacterial physiology; oxidative stress responses; host—pathogen interactions; single-cell microbiology;
experimental evolution; quantitative microbiology
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Objectifs

L' objectif principal de ce projet est d’identifier et de caractériser les mécanismes moléculaires et cellulaires
permettant a une sous-population rare d’Escherichia coli de survivre et de reprendre sa croissance aprés un stress
aigu a I'acide hypochloreux (HOCI). Plus spécifiquement, le projet vise a (i) caractériser I’'hétérogénéité des réponses
individuelles au stress HOCI, (ii) identifier les déterminants génétiques et physiologiques associés a la reprise de
croissance post-stress, et (iii) étudier les dynamiques d’adaptation et d’évolution expérimentale sous exposition
contrblée a HOCL.

The main objective of this project is to identify and characterize the molecular and cellular mechanisms that allow a
rare subpopulation of Escherichia coli to survive and rapidly resume growth after acute hypochlorous acid (HOCI)
stress. Specifically, the project aims to (i) characterize single-cell heterogeneity in responses to HOClI stress, (ii)
identify genetic and physiological determinants associated with post-stress growth recovery, and (iii) investigate
adaptation dynamics and experimental evolution under controlled HOCI exposure.

Méthode — Method

Le projet combinera des approches complémentaires a différentes échelles. Des dispositifs de microfluidique
couplés a la microscopie en cellule unique permettront de suivre en temps réel la survie, la reprise de croissance et
les dynamiques physiologiques individuelles aprés un stress HOCI contr6lé. Des expériences en cultures en
bioréacteur de paillasse seront utilisées pour étudier les réponses populationnelles et conduire des expériences
d’évolution expérimentale sous stress oxydant. Ces approches seront associées a des outils de microbiologie
moléculaire, de génétique bactérienne et d’analyse quantitative des données.

The project will combine complementary approaches across multiple scales. Microfluidic devices coupled with
single-cell microscopy will be used to monitor survival, growth recovery, and physiological dynamics at the individual
cell level following controlled HOCI stress. Bench-scale bioreactor cultures will be employed to study population-
level responses and to perform experimental evolution under oxidative stress conditions. These approaches will be
complemented by molecular microbiology, bacterial genetics, and quantitative data analysis tools.
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Conditions scientifiques matérielles et financiéres du projet de recherche - Scientific, material, and financial
conditions of the research project

Le projet sera réalisé dans un laboratoire disposant de toutes les infrastructures nécessaires : plateformes de
microbiologie et de génétique bactérienne, dispositifs de microfluidique, microscopes de fluorescence pour
I'imagerie single-cell, ainsi que des bioréacteurs de paillasse. Les moyens expérimentaux associés sont assurés par
I’équipe d’accueil, garantissant la faisabilité scientifiqgue, matérielle et financiére du projet sur toute la durée de la
these.

The project will be carried out in a host laboratory equipped with all necessary infrastructure, including
microbiology and bacterial genetics platforms, microfluidic setups, fluorescence microscopes for single-cell imaging,
and bench-scale bioreactors. Funding experimental costs is secured by the host team, ensuring the scientific,
material, and financial feasibility of the project throughout the duration of the thesis.
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Profil et compétences recherchées - Profile and skills required

Des compétences en microbiologie bactérienne et un intérét pour les approches quantitatives et expérimentales
sont requis. Une expérience préalable en microscopie, microfluidique, analyse d’images ou programmation sera
appréciée, mais n’est pas indispensable. Le ou la candidat(e) devra faire preuve d’autonomie, de rigueur
scientifique, de curiosité et d’un fort intérét pour la recherche fondamentale.

A background in bacterial microbiology and a strong interest in quantitative and experimental approaches are
required. Prior experience in microscopy, microfluidics, image analysis, or programming will be considered an asset
but is not mandatory. The candidate should demonstrate scientific rigor, autonomy, curiosity, and strong motivation
for fundamental research.
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